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Pax6 及相关基因对角膜上皮干细胞增殖与分化调控机制的研究 
 












皮干细胞的增殖。p63 基因是肿瘤抑制基因 p53 家族成员之一，缺失 TA 结构域
的ΔNp63 通过显性负作用可抑制 p53 的下游基因，从而具有促细胞增殖的作用。
我们通过免疫荧光、免疫印记和 RT 实时 PCR 发现 Pax6 以负调控的方式影响Δ
Np63 的表达。MTT 实验和 Ki67 mRNA 含量检测表明，在组成性过表达ΔNp63α
可阻断 Pax6 过表达所引发的 TKE2 细胞生长抑制，这就表明 Pax6 是以下调Δ
Np63 的表达来发挥抑制角膜上皮干细胞增殖的作用。 
本课题还研究了单独和共表达 Pax6 和ΔNp63α对角膜上皮干细胞特异性角
蛋白表达的影响，通过慢病毒侵染和 RT 实时 PCR 检测发现，Pax6 过表达可下
调角膜上皮干细胞 TKE2 内 K14、K15 的表达，而ΔNp63α的组成性表达则可回
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没有 Klf4 的表达；在 K12 启动子-报告基因模型中，我们发现单独过表达 Pax6
或 Klf4 都可促进 K12 转录，而共表达两种基因则会使 K12 的转录活性成几何级
数增长。这些结果表明 Pax6 和 Klf4 的协同表达可能更好地维持角膜上皮细胞的
终末分化状态。我们又在体外空气暴露培养的 TKE2 细胞中通过慢病毒同时过表
达 Klf4 和 Pax6，成功诱导产生了可表达 K12 的角膜上皮细胞植片，这种细胞植
片的培养方式可能成为进行眼表临床细胞治疗的新途径。 
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